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Di alcuni rapporti fra struttura e funzione negli animali. 


GIUSEPPE LEVI. 

Durante il periodo veramente glorioso nella storia della biologia, 
nel quale sorse ed incominciò a svolgersi la dottrina cellulare, non si 
era ancora stabilita quella profonda separazione fra indirizzo anatomico 
e fisiologico, che predominò durante quasi tutta la seconda metà del 
secolo scorso; la conoscenza della struttura degli organi e dei tessuti, 
piuttosto che scopo a sè stessa, era il punto di partenza di ricerche 
destinate all’interpretazione della loro funzione. Però ben presto, per 
il grande sviluppo dell’Anatomia e della Fisiologia, ed anche in conse¬ 
guenza delPorientamento alquanto diverso della morfologia, sotto l’in¬ 
fluenza esercitata dalla teoria della discendenza, una divisione del lavoro 
s’impose. 

L’istologia e la citologia furono coltivate a preferenza dai morfo- 
logi, e questi, prefiggendosi sopratutto un’analisi strettamente obbiet¬ 
tiva delle forme organiche, non si curarono di ricercarne il significato 
funzionale, mentre i fisiologi prediligendo l’indirizzo fisico e quello 
chimico, ben di rado si interessavano a problemi attinenti alla struttura. 

Questa netta separazione fra le due scienze fu adunque motivata 
da evidenti ragioni di opportunità, ed è innegabile che essa esercitò sul 
loro sviluppo una benefica influenza. 

Per quanto il compito che al metodo descrittivo spetta nella bio¬ 
logia sia tutt’altro che esaurito, nell’ultimo ventennio un nuovo indi¬ 
rizzo di ricerche fu aperto per opera di Wilhelm Roux, indirizzo che 
ha digià indotto rivolgimenti profondi negli obbiettivi e nei metodi 
della morfologia, È noto a quale fine tenda questa nuova scuola mor- 
fologico-causale ; allo studio delle leggi che regolano le forme organiche 
ed il loro sviluppo ontogenetico. 

Nella ricerca morfologico-causale si diede la preferenza ai metodi 
di embriologia sperimentale e gli splendidi risultati raggiunti hanno di¬ 
mostrato veramente che le speranze che erano state riposte nell’efficacia 
di quei metodi non erano vane; ma è innegabile che anche colla sem¬ 
plice analisi delle forme organiche, istituendo confronti fra strutture 
omologhe di animali diversi, e sopratutto cercando di mettere in rap- 
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porto una determinata struttura colla funzione che ad essa spetta, noi 
possiamo giungere a risultati importanti riguardanti il loro significato. 

Questi studi si collegano direttamente alla conoscenza della fun¬ 
zione delle cellule e dei tessuti, ed è perciò evidente che la meccanica 
dello sviluppo deve essere considerata come un capitolo della fisiologia 
generale. 

La questione che è stata posta, se tale ordine di studi sia di com¬ 
petenza del morfologo o del fisiologo, è prettamente oziosa e non 
degna di essere vseriameute discussa da chi desideri il progresso della 
scienza, il quale non può e non deve essere ostacolato da limiti artifi¬ 
ciosamente segnati. 

È innegabile che qualsiasi struttura degli organismi viventi ha un 
significato funzionale, ma non è men vero che molte volte il rapporto 
esistente fra struttura e funzione ci sfugge; per questo, ed anche per 
assegnare dei limiti a questa mia relazione, io mi propongo di scegliere 
fra gl’infiniti casi in cui tale rapporto è chiaramente dimostrabile, 
alcuni fra i più caratteristici ed interessanti, e sopratutto quelli illu¬ 
strati da ricerche più recenti. 

, * 

* * 

La questione prima che si presenta a chi si proponga lo studio 
della fisiologia della cellula, è l’esistenza o meno di una struttura del 
protoplasma legata alla vita stessa della cellula in genere, ed indipen¬ 
dente dalle sue funzioni specifiche; se questa struttura esiste, è evi¬ 
dente che essa deve essere comune a tutte le cellule, tanto a quelle 
indifferenziate che a quelle destinate alle più elevate funzioni. 

Le ipotesi principali che furono avanzate sulla struttura del pro¬ 
toplasma, sono quella di Flemmlng, di Altmann e di Bùtschli; le due 
prime hanno tuttora alcuni tenaci fautori a e del resto non possiamo 
neppure mettere in dubbio la realtà dei fatti che furono invocati in 
loro appoggio; che ad esempio alcuni elementi epiteliali e connettivi 
abbiano una struttura fibrillare, come fu dimostrato da Flemming, e 

i 

che il protoplasma di alcune amebe sia finamente alveolare, come vuole 

Bùt soni^. 

Ma questo non basta per ritenere esatta l’ipotesi di quegli autori, 
che la struttura alveolare o la fibrillare siano condizione essenziale per 
la vita del protoplasma; ciò sarebbe possibile soltanto quando fosse 
dimostrato che l’una o l’altra di quelle strutture è comune a tutte le 
cellule viventi. 

Al contrario da molti fatti risulta, che anche negli elementi a strut- 


tura alveolare tipica, questa può scomparire e ricomparire in determi¬ 
nate condizioni ; essa appare ad esempio in alcune uova dopo la fecon¬ 
dazione, mentre non preesisteva dapprima; inoltre essa si cancella in 
elementi sottoposti a centrifugazione e si ricostituisce più tardi. 

Io son convinto che queste strutture sono sempre il risultato di 
un processo di differenziazione, e che perciò il dimostrarne resistenza 
non risolve affatto il problema della costituzione fondamentale del pro¬ 
toplasma; e che d’altro canto neppure lo studio delle cellule prove¬ 
nienti dalle prime segmentazioni dell’uovo ci permette di decidere quale 
sia la struttura del protoplasma indifferenziato; infatti sebbene in questi 
elementi non siano apparsi ancora i prodotti di una differenziazione 
specifica, il loro protoplasma contiene delle sostanze formate, quali 
granuli di vitello e prodotti del metabolismo, in quantità tale da osta¬ 
colare l’analisi della sua costituzione fondamentale. 

E poiché d’altro canto i nostri mezzi d’indagine non ci permet¬ 
tono di scindere queste sostanze dal protoplasma, la questione della 
struttura fondamentale di quest’ultimo non può per il momento essere 
risolta. 

La definizione che fu data del protoplasma, di sistema colloidale 
difasico, non riguarda la sua struttura morfologica, bensì la sua costitu¬ 
zione fisico-chimica; ed è possibile che a quest’ultima, piuttosto che 
ad un problematico substrato morfologico, siano legati i fenomeni vitali 
elementari; e ad ogni modo anche se questo substrato esiste, è impos¬ 
sibile per il momento di definirne la natura. 

Molto meglio fondate sono le nostre nozioni sul significato funzio¬ 
nale di alcuni organi cellulari; questi possono essere distinti, dal punto 
di vista della funzione, in due gruppi : 

Organi cellulari legati ai processi vitali elementari della cellula e 
perciò comuni tanto agli elementi sessuali che somatici, indipendente¬ 
mente dal grado di differenziazione da essi raggiunto, quali il nucleo, 
i centrioli, forse i condriosomi, e l’apparecchio reticolare interno. 

L’altro gruppo ò rappresentato dagli organi della cellula che sono 
destinati alla estrinsecazione della sua funzione specifica, e che perciò 
sono sempre il risultato di un processo di differenziazione, quali le 
miofìbrille, le neurofibrille, le cilia vibratili, le cuticole, ecc. 

Che 1’esistenza del nucleo sia quasi sempre condizione indispen¬ 
sabile per la vita della cellula, è fuori di discussione; tutti sanno ormai, 
che dividendo un protozoo in due parti, l’una nnoleata, l’altra priva 
di nucleo, la seconda, pur essendo capace di reagire agli stimoli e di 


muoversi, non si moltiplica, non s’accresce e non può sopravvivere a 
lungo. Le ricerche di Pfeffer hanno dimostrato che l’influenza del 
nucleo sull’attività formativa del protoplasma può essere trasmessa 
anche attraverso un sottile ponte protoplasmatico. 

■ Da osservazioni di Gerassimow appare invero, che delle alghe private 
di nucleo possono mantenersi in vita sino a sei settimane e sono perfino 
in grado di formare dell’amido in presenza della luce e di consumarlo. 
Da altri Autori fu osservato, che sperraatozoi privi di nucleo di Pygaera 
prendono materiali dall’ambiente ed eseguiscono movimenti attivi, ma 
non si trasformano ulteriormente; essendo l’organizzazione di questi 
elementi fissata e non crescendo perciò ulteriormente, essi possono vi¬ 
vere a lungo. 

In breve la mancanza del nucleo può, senza dubbio entro periodi 
di tempo limitati, essere compatibile colla vita ed anche coll’estrinse¬ 
cazione di processi metabolici del protoplasma, ma non colla riprodu¬ 
zione nè colFaccrescimento di esso. 

La partecipazione del nucleo alla riproduzione della cellula è tanto 
nota, che credo di poter esimermi dall’ illustrarla. 

Meno studiate erano invece fino a qualche anno fa, le modalità 
colle quali il nucleo esercita un’influenza regolatrice sull’accrescimento 
del citoplasma: hanno in particolar modo contribuito ad illustrarlo 
Boveri e Richard Hertwig. 

Richard Hertwig ha minutamente analizzata la correlazione esi¬ 
stente fra la massa del nucleo e quella del protoplasma ( Kernplasma - 
relation) e le leggi che la regolano : nei protozoi un aumento della massa 
nucleare è seguito da un aumento della massa del citoplasma, ed anche 
da un rallentamento dei processi di divisione; e se quest’aumento del 
nucleo diviene eccessivo, esso non è compatibile colla vita della cellula. 

Gerassimow osservò in Spirogyra che l’aumento della massa del 
protoplasma, il quale si stabilisce correlativamente a quello del nucleo, 
quando questo venga provocato artificialmente, viene trasmesso anche 
nelle generazioni successive di cellule. 

Anche più interessanti sono le esperienze di Boveri; uova di Echi¬ 
nodermi, nelle quali il numero dei cromosomi era stato artificialmente 
raddoppiato, oppure ridotto della metà, dànno origine ad embrioni, i 
di cui nuclei possiedono nel primo caso un numero doppio di cromo¬ 
somi del normale e le cui cellule hanno un volume doppio ; nel secondo 
caso le cellule dell’embrione hanno la metà cromosomi del normale ed 
un volume della metà più piccolo. La grandezza delle cellule sarebbe 
adunque una funzione della cromatina che il loro nucleo contiene. 

Perciò la legge di Driesch sulla costanza della grandezza delle 
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cellule, alla quale quest’autore diede tanta importanza, considerandola 
come l’esponente morfologico dell’autonomia dei fenomeni vitali, non 
può essere accettata senza qualche riserva; la grandezza delle cellule 
è costante soltanto quando si mantenga invariata la quantità della ero- 
matina nucleare. 

Da altre esperienze di allievi di Richard Hbrtwjg appare, che la 
correlazione nucleo-plasmatica può venir turbata da variazioni dell’am¬ 
biente esteriore e sopratutto dalla temperatura; protisti e cellule di 
embrioni di Echinodermi e di Anfìbi tenuti al freddo aumentano di 
volume, ed il nucleo s’accresce in misura maggiore del protoplasma. 

Hertwig è convinto, che tale rapporto esercita un’ influenza re¬ 
golatrice sulla moltiplicazione delle cellule. Quest’ultima deve essere 
interpretata come uno stato di intensa attività della cellula, durante il 
quale energie latenti bruscamente divengono attive. Quando il processo 
di divisione ha termine, queste forze sono in equilibrio, ma durante il 
periodo di accrescimento della cellula, l’equilibrio si turba sempre più 
per il fatto che la massa del citoplasma cresce in misura maggiore del 
nncleo, finché la cellula ha raggiunto il grado di tensione necessario ad 
una nuova divisione (Kernplasma-Spannung) : soltanto nella profase 
della divisione il nucleo cresce rapidamente a spese del citoplasma e 
l’equilibrio si ristabilisce. 

Io son convinto che il concetto principale della legge di Boveri- 
Hertwig, che la cromatina nucleare eserciti una funzione regolatrice 
sull’accrescimento del citoplasma, è in accordo coi fatti. Mi sembra però 
che non siano stati tenuti ancora nel dovuto conto alcuni fattori 
atti a perturbare questa correlazione, quale la differenziazione nel cito¬ 
plasma di organi destinati a funzioni specifiche; ma di questi mi pro¬ 
pongo di occuparmi in seguito. 

Anche lo spostamento del rapporto plasmatico-nucleare fra una 
divisione cellulare e l’altra, non può avere un’importanza generale, 
perchè in contrasto con molti fatti rilevabili nelle cellule di Vertebrati. 
Come si spiega, ad esempio, che in cellule, le quali pur si dividono 
molto rapidamente, il nucleo abbia un volume assoluto molto maggiore 
che negli elementi corrispondenti dell’adulto? E che le cellule degli 
Anfibi Urodeli, nei quali animali i processi di divisione sono più attivi, 
che in tutti gli altri Vertebrati, si noti una sproporzione grandissima 
fra il volume del citoplasma e quello del nucleo, in favore del nucleo? 

Hertwig rilevò appunto questo stesso fatto nelle cellule di Proteus, 
ma lo attribuì alla bassa temperatura dell’acqua nella quale quella 
specie vive abitualmente; si produrrebbero in tal caso condizioni ana¬ 
loghe a quelle osservate nei Protozoi tenuti al freddo. 
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Ma quest interpretazione non regge, perchè la suaccennata spro¬ 
porzione nella correlazione nucleo-plasmatica si trova oltre che nel 
Proteus in tutti gli Urodeli, i quali vivono a temperature anche ele¬ 
vate, ed anzi nel Geotriton è ben più pronunziata che nel Proteus. 

L influenza della presunta tensione plasmatico-nucleare sulla divi¬ 
sione della cellula è dunque, secondo me, la parte più malsicura della 

ipotesi di R. Hertwig, e deve essere accolta per il momento con molte 
riserve. 

Le nostre cognizioni sulla funzione dei centrioli e dei condriomiti 
sono tuttora molto incerte. La supposizione, che i primi rappresentino 
dei centri cinetici, non ha trovato conferma dal loro comportamento 
nella mitosi, poiché è molto dubbio che essi prendano parte attiva a 
a quel fenomeno; le belle ricerche di Morgan e di Wilson sulla com¬ 
parsa ex novo di citocentri in uova partenogenetiche di Echinodermi, suc¬ 
cessivamente alla costituzione dei raggi dell’aster, ci diedero un valido 
argomento contro quella supposizione. 

È vero che d’altro canto Ziegler ha dimostrato che uova prive 
di nucleo sono capaci di dividersi, purché in esse persistano i centrosomi. 

La supposizione di Lenhossék e Henneguy, che nelle oellule ciliate 
e flagellate i corpuscoli basali abbiano il valore di veri centrosomi, il 
che sarebbe stato una bella conferma all’ipotesi della funzione cinetica 
dei centri, risultò destituita di fondamento. 

In quanto poi ai condriosomi, molti autorevoli ricercatori affermano, 
che essi siano organi cellulari stabili e comuni a tutte le cellule, altret¬ 
tanto quanto i centrosomi, fondandosi sopratutto sulla loro grande dif¬ 
fusione negli elementi somatici e sessuali, e sul loro comportamento nella 
mitosi. 

Meves suppone che la dimostrazione dell’esistenza dei condriomiti 
fornisca finalmente un substrato materiale alla teoria dell’idioplasma di 
Nageli ; ad essi spetterebbe perciò la trasmissione della sostanza ereditaria 
del citoplasma ; e tale ipotesi è fondata in parte sui risultati sperimen¬ 
tali di Deiesch, Conklin, Wilson, dai quali appare che il citoplasma 
non è estraneo a quella funzione, come pretende Bovebi, in parte sulle 
presunte trasformazioni in organi cellulari specifici (neurofibrille, mio- 

fibrille, eco.), che subirebbero i condriomiti durante la differenziazione 
delle cellule. 

I criteri di cui ci serviamo per definire determinate formazioni in¬ 
tracellulari come di natura mitocondriale, sono, a mio credere, troppo 

empirici e grossolani, perchè l’ipotesi di Meves possa essere per il mo- 
mento accettata. 

Parimenti comune ai più svariati tipi di cellule, e perciò verisimil- 


mente indipendente dalla loro funzione specifica, è quella formazione 
che fu scoperta da Golgi, dapprima nelle cellule nervose e poi ricono¬ 
sciuta dai suoi allievi in elementi epiteliali, ghiandolari e di sostegno, 
Papparecchio reticolare interno di Golgi. 

Quest’ultimo fu da qualche autore confuso coi mitrocopdrì, ma re¬ 
centi ricerche di Perroncito e di Veratti hanno dimostrato la coesi¬ 
stenza in elementi del medesimo tipo, ed anche in una stessa cellula, dei 
mitocondri e dell’apparecchio reticolare, con caratteri citologici ben di¬ 
versi fra loro, cosicché non possiamo dubitare che quest’ultimo rappre¬ 
senti un organo cellulare a sé. Quale ne sia la natura ed il significato 
è tuttora un’incognita. 


♦ 

* * 

Rivolgiamo ora la nostra attenzione a quegli organi cellulari, i quali 
anziché presiedere come i precedenti ai processi vitali elementari, sono 
invece più o meno intimamente legati alle funzioni specifiche delle cel¬ 
lule ; essi si discostano dai primi per una circostanza importantissima : 
che si rendono manifesti nel citoplasma soltanto ad un periodo deter¬ 
minato dello sviluppo embrionario, il quale è comunemente definito come 
fase della differenziazione istologica dell’organo; questo fenomono im¬ 
prime agli elementi degli abbozzi dei vari organi un’impronta particolare, 
caratteristica della loro funzione specifica, la quale si rende tanto più 
manifesta quanto più progredisce lo sviluppo embrionario; esso s’inizia 
sempre qualche tempo dopo la differenziazione organologica e prosegue 
durante tutto quel periodo dello sviluppo che fu definito da Roux come 
organo-formativo ed anche durante quello funzionale di Roux. 

La differenziazione specifica dei vari organi, ed anche delle cellule 
di uno stesso organo, è in linea generale tanto più precoce quanto più 
elevata è la differenziazione che la cellula è destinata a raggiungere ; 
bastino pochi esempi: le cellule nervose ed anche le fibre muscolari 
striate, si differenziano precocissimamente, molto più tardi gli elementi 
dei tessuti di sostegno, più tardi ancora gli elementi ghiandolari. 

Questo fenomeno oscuro e tanto poco studiato della differenziazione 
cellulare è in realtà l’esponente morfologico della divisione del lavoro 
che interviene col progredire dell’ontogenesi, e che è tanto più spiccata 
quanto maggiore è la complessità di organizzazione che ciascun indi¬ 
viduo raggiunge. 

Per poter renderci esattamente ragione di tale fenomeno, credo 
opportuno di prendere le mosse dai principi fondamentali dell’embrio¬ 
logia generale. 


Dai seguaci delle dottrine preformate la differenziazione specifica 
delle cellule viene interpretata come il rendersi palesi alla nostra osser¬ 
vazione di caratteri che erano latenti e non apprezzabili morfologica¬ 
mente, in tutte le generazioni precedenti di cellule, risalendo sino alle 
prime segmentazioni dell’uovo; questa veduta della specificità cellulare 
presuppone che ciascuna cellula indifferenziata racchiuda in sè allo stato 
potenziale tutti i caratteri delle cellule che da essa prenderanno origine, 

e che non possa essere sostituita in tale funzione da altri elementi del- 
l’embrione. 

L ipotesi epigenista all’incontro non ammette una preformazione di 
caratteri specifici nè nell’uovo nè nelle cellule dell’embrione, ma sup¬ 
pone che la loro differenziazione sia determinata sopratutto da stimoli 
estrinseci alle cellule stesse. 

Numerosissime ricerche sperimentali furono dirette alla risoluzione 
di questo problema fondamentale. 

Lo scopo che la maggioranza dei ricercatori si propose fu la deter¬ 
minazione prospettica dei primi blastomeri, e tutti sanno quali siano 
stati i risultati: che mentre le uova di alcune specie hanno una tipica 
costituzione a mosaico (quelle dei Ctenofori, Gasteropodi, ecc.), cioè in 
esse le vane parti dell’uovo possono dare origine soltanto a parti de¬ 
terminate deH’embrione, nelle uova di altre specie ciascuno dei due 
primi blastomeri, come nel Tritone, e talora perfino una sola delle cel¬ 
lule di un embrione a 32 blastomeri, come negli Echinodermi, è in grado 
di dar origine ad un embrione completo, per quanto più piccolo. 

Ma questa serie di studi riguardante la preformazione degli organi 
nell’uovo, non tocca il problema da me posto dei fattori determinanti 
la differenziazione cellulare, la quale, come ho già accennato, si distingue 
da quella organologica per molti caratteri; uno dei più importanti è la 
maggiore uniformità di quest’ultima. Roux la definisce come una suc¬ 
cessione di localizzazioni ineguali di accrescimento. 

È noto inoltre che, mentre durante il primo sviluppo degli organi 
prevalgono di gran lunga i processi di autodifferenziazione, in quello 
in cui avvengono le differenziazioni istologiche assumono invece una 
grande importanza gli stimoli formativi estrinseci, tanto che Roux de¬ 
finisce questo secondo periodo, come quello dello sviluppo correlativo, 
contrapponendolo al primo dell’autodifferenziazione. 

® evidente adunque che l’ammettere una preformazione nell’uovo 
delle varie parti dell’embrione (teoria del mosaico di Roux), non implica 
necessariamente l’accettazione dell’ipotesi della specificità cellulare. 
Vediamo ora se i risultati di embriologia sperimentale ci dànno argo¬ 
menti in favore o contro quest’ultima ipotesi. 


Noi sappiamo che abbozzi di organi embrionari, nei quali non era 
apprezzabile verun accenno di differenziazione istologica, trapiantati in 
sede abnorme in uno stesso embrione od anche in un altro più progre¬ 
dito, vanno incontro ad uno sviluppo identico a quello che avrebbero 
avuto in sede normale. Questo era il caso appunto degli arti trapiantati 
in larve di Anfibi di Braus e Banchi, o dei frammenti di intestino 
trapiantati nel fegato (Galeotti e Villasanta) e dimoiti altri ancora. 

Altri sperimentatori vallerò innestare abbozzi di organi molto più 
arretrati nello sviluppo che nei casi precedenti : Lewis trapiantò dei 
frammenti del labbro dorsale e laterale del blastoporo di uova di Rana 
palustris nella regione della vescicola acustica di embrioni della stessa 
specie alquanto più progrediti, e questi abbozzi si trasformavano in 
porzioni di notocorda e di miotomi a struttura identica a quella che 
tali organi avrebbero avuto in sede normale. Parimenti da altri autori 
fu osservato che blastodermi di coniglio trasportati nella camera ante¬ 
riore dell’occhio di un animale adulto si trasformavano in un’ammasso 
irregolare di tessuti differenti (cartilagineo, nervoso, ecc.) a struttura 
perfettamente normale. 

A me non sembra che i fatti fin qui riferiti, come tutti i risultati 
d’ordine negativo, abbiano un valore probativo assoluto, perchè ritengo 
che in questi casi le condizioni del trapianto non fossero sufficienti a 
destare nelle cellule un turbamento tanto profondo da modificarne i 
processi di differenziazione. 

D’altro canto noi conosciamo dei casi, in cui elementi indifferenziati 
sottoposti a stimoli adeguati possono acquistare un’impronta sostan¬ 
zialmente diversa da quella che essi erano destinati a raggiungere nello 
sviluppo normale. 

Ciò è dimostrato anzi tutto dalla cosidetta eteromorfosi di origine, 
qual’è quella studiata da Hyort e Caullery nelle Ascidie composte, 
e meglio ancora dalla rigenerazione del cristallino nei Tritoni da parte 
dell’epitelio del bordo irideo, studiata da Colucci e da Wolff; da ri¬ 
cerche più recenti su quest’argomento si rileva che uno stimolo mec¬ 
canico esercitato non soltanto sull’iride, ma su qualsiasi punto della 
retina, può determinare una trasformazione di elementi tuttora indiffe¬ 
renziati, oppure, come pretende Fischel, di vere cellule gangliari in 
fibre cristalline; la mia stessa esperienza sulla retina di Urodeli mi 
insegna che cellule indifferenziate persistono anche in larve molto pro¬ 
gredite, e per questo propendo a ritener probabile che le fibre cristal¬ 
line prendano origine da queste celiale indifferenziate. 

Mentre all’incontro quanto afferma Fischel è in disaccordo con 
tutte le nostre cognizioni sui processi rigenerativi: cellule altamente 
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differenziate, quali sono le gangliari, non sono mai in grado di trasfor¬ 
marsi in elementi di altra natura. Ma quel che più importa per la tesi 
da noi discussa, è che nel caso della rigenerazione del cristallino è asso¬ 
lutamente inammissibile che nelle cellule della retina fosse preformata 
la capacità di trasformarsi in fibre cristalline, ma bisogna pur ammet¬ 
tere che questa capacità si sia in esse destata secondariamente in se¬ 
guito ad uno stimolo esterno. 

Perchè io ritengo del tutto artificiosa l’ipotesi avanzata da qualche 
autore, che la proprietà di dar origine a fibre cristalline si trovi allo 
stato potenziale negli elementi retinici, per il fatto che nella forma filo¬ 
geneticamente la più antica il cristallino si dovrebbe sviluppare normal¬ 
mente dall’epitelio irideo, tanto più che tale ipotesi sull’origine filogenetica 
del cristallino è ben lungi dall’essere dimostrata. 

Del resto da un altro gruppo di esperienze risulta colla maggiore 
evidenza che elementi delle regioni più svariate dell’ectoderma e del 
mesoderma, e non soltanto quelli della vescicola oculare, possono tra¬ 
sformarsi in fibre cristalline. 

Herbst riferendosi a quanto era stato osservato in alcuni feti mo¬ 
struosi aveva supposto, che lo sviluppo del cristallino avvenga in se¬ 
guito allo stimolo formativo esercitato dalla vescicola oculare sull’ecto¬ 
derma; e questo fu dimostrato sperimentalmente da Spemann e da 
Lewis in embrioni di Anfibi, nei quali era stato ostacolato il contatto 
fra vescicola oculare ed ectoderma ; distruggendo la prima, oppure pro¬ 
vocando un arresto di sviluppo di essa, il cristallino non si forma af¬ 
fatto, e, circostanza non meno importante, viene completamente a 
mancare la differenziazione istologica del mesenchima tegumentale, la 
quale conduce alla formazione della cornea. 

Da altre esperienze si rileva che qualsiasi epitelio (dell’ectoderma 
della coda od anche del peritoneo) può formare un cristallino tipico, 
purché esso si trovi in contatto colla vescicola oculare. 

Una correlazione tanto stretta fra lo sviluppo di due organi, oltre 
che fornirci un potente argomento contro la teoria della specificità cel¬ 
lulare, dimostra quanta importanza abbiano nell’ontogenesi, e sopra¬ 
tutto nel determinare la differenziazione istologica, gli stimoli formativi 
estrinseci alle cellule, i quali in questo caso sono verisimilmente rap¬ 
presentati da sostanze chimiche prodotte dalla vescicola oculare, piut¬ 
tosto che dall’irritazione meccanica da parte di quest’ultima; infatti 
quando il contatto fra i due organi è puramente transitorio, il cristal¬ 
lino non si viene a formare affatto. 

Nel dominio dell’Anatomia patologica e della Patologia sperimentale 
troviamo numerosissimi casi di metaplasia. cioè di trasformazioni prò- 
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fonde nei caratteri istologici di un tessuto già differenziato, i quali 
hanno un notevole interesse per il problema che ci siamo posti, e che 
non sono affatto conciliabili coll’ipotesi della specificità cellulare. 

Ricordo come uno dei più interessanti, l’ossificazione eteroplastica 
dimostrata nel rene dopo legatura temporanea dell’arteria renale da 
Litten, e confermata da ricerche successive ; in tal caso avviene una vera 
metaplasia del connettivo del rene in tessuto osseo od in midollo osseo. 

Molti altri esempi potremmo citare, i quali dimostrano la grande 
influenza esercitata sui fenomeni ontogenetici dagli stimoli formativi, che 
per merito di Herbst sono stati posti nella dovuta luce; ma è al sistema 
nervoso che fu attribuita la massima importanza quale regolatore della 
differenziazione degli organi; sono notissime le mostruosità descritte da 
Weber e da Alessandrini, nelle quali l’assenza di una buona parte del 
midollo spinale era accompagnata da un arresto di sviluppo dei muscoli, 
che in condizioni normali sono da quello innervati. 

Però ricerche sperimentali successive di Sohaper, di Goldstein, di 
Harrison hanno dimostrato, che nei periodi più precoci dello sviluppo 
della muscolatura non esiste una dipendenza nella differenziazione delle 
fibre muscolari dal sistema nervoso; in larve di Anfibi nelle quali l’asse 
cerebro-spinale fu completamente distrutto, i muscoli contengono fibre 
con distinta striatura trasversale. 

All’incontro quest’influsso viene esercitato in maniera evidentissima 
più tardi, dimodoché se l’innervazione in periodi inoltrati viene a man¬ 
care, le fibre muscolari non soltanto si arrestano nella differenziazione, 
ma ben presto scompaiono. 

x4nche l’evoluzione degli organi terminali di senso a sviluppo tar¬ 
divo dipende strettamente dal sistema nervoso; le cellule tattili e gu¬ 
stative, ad esempio, si differenziano soltanto quando le arborizzazioni 
dei cilindrassi giungono a contatto colla cute e colla mucosa. 

Noi abbiamo veduto adunque che, a conferma della legge generale 
enunciata da Roux, le correlazioni fra lo sviluppo dei vari organi acqui¬ 
stano un’importanza tanto maggiore, quanto più progredisce lo sviluppo 
ontogenetico, e che esse si rendono particolarmente manifeste in un pe¬ 
riodo relativamente inoltrato, corrispondente a quello definito da Roux 
della vita funzionale. 

Queste correlazioni di cui ci siamo finora occupati sono certamente 
il fattore meglio conosciuto e forse il più notevole della differenzia¬ 
zione cellulare, ma non il solo: Herlitzka attribuì molto importanza 
pure al metabolismo della cellula, fondandosi sulle sue osservazioni 
sull’intestino di larve di Anfibi, dalle quali appare che l’inizio della 
differenziazione delle cellule coincide col riassorbimento del vitello. 


È noto ancora che nelle cosidette strutture funzionali si è voluto 
scorgere un nesso causale diretto fra struttura e stimolo funzionale; 
gli esempi citati a preferenza sono quelli dei tendini e delle aponeurosi, 
nelle quali le fibrille connettive decorrono nella direzione della mag¬ 
giore trazione; cosi il limite netto che si stabilisce ad un periodo de¬ 
terminato dello sviluppo fra fibrille muscolari e tendinee, mentre dap¬ 
prima il passaggio di un tessuto nell’altro era graduale; infine la ca¬ 
ratteristica disposizione delle trabecole nelle ossa lunghe, la quale 

verrebbe determinata da trazioni e da pressioni esercitate sulle ossa 
stesse (linee di forza). 

È però evidente che colla definizione di struttura funzionale non 
si volle affermare che la funzione abbia esercitato un’influenza attuale 
diretta sulla differenziazione, visto che tali strutture appaiono irrito 
prima che la funzione abbia avuto modo di estrinsecarsi, bensì t se 
sono state ritenute, dai seguaci delle teorie epigeniste, come una conse¬ 
guenza di adattamenti funzionali trasmessi per eredità. 

La dipendenza causale fra queste strutture e la funzione sembra 

dimostrata sopratutto dal fatto, che esse possono venir artificialmente 

modificate nell’adulto, quando cioè il tessuto si è completamente dif¬ 
ferenziato. 

Tali esempi ad ogni modo non possono venir addotti come argo¬ 
menti in favore dell’influenza esercitata dallo stimolo funzionale sulla 
differenziazione specifica della cellula, visto che essi riguardano un- pe¬ 
riodo dello sviluppo nel quale la differenziazione stessa è già inoltrata; 
e credo perciò di poter concludere che lo stimolo funzionale viene 
ritenuto a torto come uno dei fattori della differenziazione cellulare. 


* 

* * 

Per effetto della differenziazione si produce quasi sempre un tur¬ 
bamento profondo nelle proprietà biologiche delle cellule; una delle 
variazioni meglio apprezzabili ai nostri mezzi è quella della capacità 
riproduttiva. 

Negli elementi definiti da Bizzozero come stabili e labili le divi¬ 
sioni incominciano a divenire meno frequenti all’atto della differenzia¬ 
zione, ma continuano durante tutto lo sviluppo embrionario e fetale, 
ed anche nel periodo di accrescimento post-fetale nel primo caso, du¬ 
rante tutta la vita dell’individuo nel secondo. 

Negli elementi perenni all’incontro, l’inizio della differenziazione 
coincide quasi sempre con una cessazione nei fenomeni di divisione cel- 
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lulare ; il comportamento più tipico, come hanno dimostrato per i primi 
Morpurgo e Tirellt, è quello delle cellule nervose. 

Io stesso poi ho potuto constatare, che contemporaneamente alla 
comparsa delle neurofibrille, la quale avviene precocissimamente, la cro¬ 
matina nucleare diminuisce e si concentra alla periferia del nucleolo, 
con quelle apparenze particolari che sono caratteristiche della cellula 
nervosa dell’adulto, e la cellula perde la capacità di dividersi; cosicché 
anche quegli elementi gangliari, che più precocemente degli altri s? dif¬ 
ferenziano, persistono immutati durante tutta la vita dell’individuo. 

Noi sappiamo che nei Vertebrati l’ulteriore accrescimento degli or¬ 
gani nervosi avviene per attiva moltiplicazione di elementi che persi¬ 
stono indifferenziati relativamente a lungo.. All’incontro nei Nematodi, e 
forse anche nei Tunicati, come risulta da ricerche recenti di Martini 
e di Goluschmidt, le cellule indifferenziate dalle quali il sistema ner¬ 
voso si sviluppa, sono in numero identico a quelle che esso contiene 
nell’adulto; è evidente che in questi animali, a differenza che nei Ver¬ 
tebrati, tutte le cellule nervose acquistano contemporaneamente i loro 
caratteri specifici. 

Sembra del resto che nei Nematodi, ed anche nei Tunicati, nei Ro- 
tiferi e nelle Appendicularie, tutti i tessuti dell’adulto, e non soltanto il 
nervoso, possiedono altrettante cellule dell’embrione giunto a maturità; 
è evidente che in tali casi la differenziazione delle cellule di tutti i tes¬ 
suti è accompagnata da un arresto nei fenomeni di moltiplicazione cellulare. 

Delle ricerche dirette a precisare i fattori che regolano la durata 
di vita delle cellule nei vari animali, la quale oscilla evidentemente 
entro limiti molto più ampi di quanto si supponesse finora, sarebbero 
io credo molto interessanti. 

L’importanza che è stata data agli stimoli meccanici nel determi¬ 
nare una rapida usura ed una consecutiva moltiplicazione delle cellule, 
cosicché gli elementi che sono meno esposti a quegli stimoli sono ap¬ 
punto i più stabili, mi sembra esagerata; bisognerebbe in tal caso sup¬ 
porre ohe negli animali costituiti in totalità da elementi perenni quegli 
stimoli mancassero completamente. 

Le nostre nozioni sui fenomeni di accrescimento delle cellule a par¬ 
tire dal momento della loro differenziazione specifica, sono meno ben defi¬ 
nite di quelle sulla possibilità di riproduzione, che or ora abbiamo discusso. 

Io ho potuto provare, che in questo riguardo i vari tipi di cellule 
non seguono tutte le medesime leggi: in linea generale la comparsa di 
organi nella cellula porta con sé un accrescimento del citoplasma in 
proporzione maggiore di quello del nucleo, e perciò un aumento del- 
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l’indice plasmatico-nucleare ; ma quest’aumento è di gran lunga più 
elevato negli elementi perenni che in quelli labili e stabili, e tanto più, 
quanto maggiore è la grandezza che la cellula raggiunge. 

È dimostrato adunque, che fra differenziazione funzionale specifica 
della cellula, durata della sua vita, ed accrescimento di essa, esiste un 
rapporto costante; e questi miei risultati sono confermati anche dalle 
osservazioni sopra rammentate di Martini sui Nematodi, Rotiferi, ecc.. 
nei quali gli elementi di quasi tutti i tessuti, e non soltanto di quelli 
più altamente differenziati, come nei Vertebrati, sono perenni, e tutte 
le cellule del corpo aumentano progressivamente di volume durante il 
periodo di accrescimento postembrionario. 

Questo rapporto è suscettibile di due interpretazioni : o negli ele¬ 
menti perenni l’eccitabilità del nucleo è tanto depressa, in rapporto 
con la diminuzione della sua cromatina^ da non risentire più gli stimoli 
esercitati dall’accrescimento del citoplasma; oppure gli organi cellulari 
si sono talmente differenziati dal citoplasma, da non poter più esercitare 
influenza sul nucleo, analogamente a quanto accade per le sostanze 
intercellulari; basti l’esempio degli elementi connettivi, nei quali un 
aumento anche enorme delle fibrille intercellulari non è accompagnato 
da divisioni nucleari. 

Osservo però che questa seconda supposizione non si adatta per 
quegli elementi perenni che non possiedono organi cellulari complessi, 
bensì soltanto delle sostanze metaplasmatiche (cellule epiteliali dei Ne- 
matodi, fibre del cristallino, prismi dello smalto). 

Le minute modificazioni citologiche che avvengono all’atto della 
differenziazione, tanto diverse fra loro nei singoli tipi di cellule, sono 
ancora poco studiate; se l’ipotesi di Meves, che gli organi cellulari spe¬ 
cifici sono preceduti nelle cellule indifferenziate dai condriosomi, venisse 
ad essere confermata, un progresso notevole sarebbe raggiunto nella co¬ 
noscenza di questi fenomeni. 

Ma riesce sovratutto oscuro il significato della persistenza di con¬ 
driosomi, in forma di mitocondri, nelle cellule somatiche già differen¬ 
ziate; quale funzione spetterebbe nell’adulto a questi organi se il loro 
compito è, secondo Meves, esclusivamente quello di formare degli or¬ 
gani cellulari ? . . . 


Chiunque si’è interessato ai problemi attinenti alla differenziazione 
morfologica delle cellule non può far a meno di chiedersi se esista un 
rapporto fra la differenziazione morfologica e quella funzionale. 
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È noto cbe moltissime cellule, ed in particolar modo quelle più al¬ 
tamente differenziate, sono in grado di esercitare la loro funzione spe¬ 
cifica prima di aver raggiunta la costituzione definitiva. 

Il cuore deirembrione di pollo alla 33° ora d’incubazione, cioè 
quando incomincia di già a pulsare, è costituito, come Ohiarugi ha di¬ 
mostrato, da cellule affusate senza neppure una traccia di fibrille ; una 
striatura trasversa appare in questi elementi soltanto nella prima metà 
del terzo giorno d’incubazione, cioè 24 ore dopo che il cuore ha inco¬ 
minciato a funzionare. Eppure dalle ricerche di Fano risulta, che questi 
elementi quasi indifferenziati del miocardio sono bensì meno eccitabili 
e perciò più resistenti agli stimoli di quelli dell’adulto, ma gli uni e gli 
altri sono dotati dell’identica automaticità.' 

E poiché, come ben a ragione Fano osserva, il fondamento della 
funzione del cuore non è costituito dalla eccitabilità ma dalla automa¬ 
ticità dei suoi elementi, bisogna pur concludere che questi possono 
adempiere completamente la loro funzione specifica molto prima di aver 
raggiunto* il grado di perfezione strutturale, che essi sono destinati a 
possiedere a completo sviluppo. 

Pure interessante è quanto si può facilmente rilevare in embrioni 
di Anfìbi. Tutti sanno che questi embrioni eseguiscono movimenti coor¬ 
dinati quando sono ancora racchiusi nell’involucro gelatinoso; ebbene io 
stesso ho potuto osservare che in embrioni di Salamandrina perspicil - 
lata , i quali reagivano, per quanto piuttosto lentamente, agli stimoli mec¬ 
canici, le fibre muscolari erano in grande maggioranza costituite da 
miofibrille uniformi senza veruno accenno ad una striatura trasversale. 

Così pure un confronto fra la differenziazione morfologica e quella 
funzionale del sistema nervoso può riuscire molto interessante; lasciamo 
pur da parte gli embrioni di Anfibi, nei quali l’apparecchio muscolare 
possiede una spiccata autonomia funzionale, e perciò non siamo in grado 
di definire con esattezza a qual periodo dello sviluppo gli elementi ner¬ 
vosi siano in grado di esplicare la loro funzione specifica; ma anche 
nei Mammiferi neonati, nei quali molti organi nervosi sono già funzio¬ 
nalmente attivi, le cellule nervose sono ben diverse per volume e per 
costituzione da quelle dell’adulto; nelle cellule radicolari anteriori l’ar- 
borizzazione dendritica è meno estesa e meno riccamente ramificata, le 
collaterali dei cilindrassi più scarse; così nelle cellule dei gangli del¬ 
l’uomo la zona fenestrata è nel feto a termine rappresentata, anziché da 
una vasta rete come nell’adulto, da qualche scarsa trabecola protopla¬ 
smatica, i plessi pericellulari sono più semplici e meno intricati. 

In realtà si tratta in tutti questi casi di un accrescimento progres¬ 
sivo della massa di neurofibrille che si trovano sotto la dipendenza 


della cellula, come cercai di dimostrare recentemente; ma resta da pro¬ 
vare se quest’aumento della massa neurofibrillare, la quale caratterizza 
un lungo periodo dell’evoluzione della cellula, si manifesti sotto forma 
di una più intensa energia funzionale. 

Per quali necessità funzionali la complessità strutturale di queste 
cellule raggiunge un grado tanto elevato, quando le medesime possono 
compiere una funzione apparentemente simile, pur possedendo una strut¬ 
tura tanto più semplice ? 

Quest’è il quesito che io pongo e che aspetta ancora la sua riso¬ 
luzione da un piano di ricerche sistematiche morfologiche e fisiologiche. 

* 

* * • ‘ \ v;. 

Ma non è soltanto col confronto fra periodi diversi dell’ontogenesi 
che ci è dato di rilevare una tanto grande disparità fra differenziazione 
morfologica e funzionale, bensì anche col confronto fra strutture e fun¬ 
zioni analoghe in individui diversi. 

Tutti sanno che a funzioni apparentemente analoghe presiedono 
spesso elementi con costituzione diversissima: filamenti protoplasmatici 
senza differenziazione strutturale apprezzabile, anche se separati dalla 
cellula su cui sono impiantati, quali le ciba vibratili ed i flagelli, sono 
dotati di contrattilità evidentissima. 

Le cellule e le fibre muscolari rappresentano indubbiamente degli 
elementi contrattili d’ordine superiore dei precedenti, ed essi ricevono 
dalle fibrille contenute nel loro citoplasma, siano esse a costituzione 
uniforme che trasversalmente striate, la loro impronta caratteristica. 

Quale sia il valore funzionale delle miofibrille in paragone ad altre 
forme di protoplasma contrattile, e argomento di importanza tanto fon¬ 
damentale che non può essere oggetto di una trattazione sommaria 
qual e questa : mi basti di accennare quanto sia oscuro ancora il signi¬ 
ficato della striatura trasversale per l’esplicazione della funzione delle 
fibre che la posseggono. 

Si afferma generalmente che la funzione di queste ultime differisce 
da quella delle liscie per una maggiore eccitabilità e sopratutto per una 
maggiore rapidità di contrazione; ma sarebbe però desiderabile che 
questo rapporto fra differenziazione morfologica e funzionale venisse 
analizzato piu minutamente di quanto sia stato fatto finora, e special- 
mente nei muscoli di Invertebrati, i quali furono poco studiati da questo 
punto di vista. 

Inoltre noi sappiamo che fibre muscolari striate dei vari animali, 
ed anche di uno stesso individuo, differiscono fra loro per numerose 



particolarità, che accuratissime ricerche comparative di Schwalbe e 
Mayeda, e sopratutto quelle più recenti di Sohiefferdeoker, hanno 
cercato di precisare ; resta ora da indagarne il valore funzionale ; ed in 
alcuni casi si può arrivare a supporlo. 

I muscoli dell’occhio, i quali sono costantemente attivi, .son for¬ 
mati da fibre sottili ed uniformi ricche di emoglobina muscolare: eb¬ 
bene è probabile ohe queste condizioni facilitino il ricambio delle sin¬ 
gole fibre e per conseguenza una rapida restituzione delle medesime ; ed 
è fuor di dubbio che questa è una condizione favorevole per la loro 
prolungata attività. 

Singolare è il caso del gastrocnemio e soleo del coniglio, i quali due 
muscoli agendo simultaneamente dovrebbero presumibilmente possiedere 
una funzione molto simile, ma l’uno ha la struttura dei muscoli rossi, 
l’altro quella dei bianchi. 

Inoltre Sohiefferdeoker afferma, che neiraccrescimento postfetale 
dei muscoli le fibrille ed il sarcoplasma, ed anche il numero dei nuclei, 
aumentano progressivamente nella medesima proporzione, a differenza 
di quanto Morpurgo ha osservato nell’ipertrofia muscolare, nella quale 
il sarcoplasma aumenta, mentre le fibrille ed il numero dei nuclei re¬ 
stano invariati. 

Eppure in ambedue i casi l’accrescimento della fibra muscolare av¬ 
viene sotto l’influenza degli stimoli funzionali; Sohiefferdeoker sup¬ 
pone che la diversità del quadro istologico dipenda dal fatto che l’al¬ 
lenamento è avvenuto nei due casi in modo molto diverso ; ma è forse 
più verosimile che le condizioni le quali modificano la struttura della 
fibra muscolare nei due casi siano fondamentalmente differenti, e che 
d’altro canto la fibra giunta al termine del suo accrescimento normale 
reagisca agli stimoli funzionali in modo diverso da quella del feto. 

È presumibile che ad una struttura delle fibre muscolari ipertro¬ 
fiche, la quale si discosta tanto da quella delle normali, corrisponda 
nei due casi un’attività fisiologica non del tutto identica; ed in favore 
di questa supposizione parla anche l’osservazione di Zuntz, che l’atti¬ 
vi vità metabolica dei muscoli diminuisce con un aumento graduale del 
lavoro muscolare. 

Se poi noi ci rivolgiamo a considerare le apparenze sotto le quali 
si presenta il tessuto nervoso nei Metazoi, ci troviamo dinanzi a fatti 
ben più misteriosi e complessi. Ci mancano perfino dei dati inoppu 
gnabili i quali dimostrino quale sia il substrato materiale delle funzioni 
nervose più elementari, poiché non è ancora accertato che alle neuro fibrille 
spetti la funzione conduttrice degli impulsi nervosi. Osservo però che una 
recente esperienza di Bethe ha contribuito ad eliminare molti dubbi. 
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Le neurofibrille dei pervi di Irudinee conservano la medesima lun¬ 
ghezza, tanto quando il nervo è disteso che se esso è rilasciato, ma nel 
primo caso quegli organi hanno un decorso rettilineo, nel secondo on¬ 
dulato; se veramente le neurofibrille sono i conduttori degli impulsi, a 
parità di lunghezza del nervo la corrente dovrà necessariamente per¬ 
correre un tragitto più lungo quando il nervo è rilasciato che quando 
è disteso. 

La velocita di trasmissione degli impulsi nervosi è in un frammento 
determinato di nervo di Hirudo proporzionale alla sua lunghezza, almeno 
finché la distensione non oltrepassa i limiti fisiologici. Se alla funzione 
suddetta presiedesse Passoplasma o sostanza interfibrillare, come è stato 
supposto, la rapidità di trasmissione dovrebbe rimanere costante nella 
distensione del nervo, perchè la parte piasmatica della fibra modifica 
la sua lunghezza proporzionalmente alla distensione. 

Da quest’esperienza Bethe arguisce che le neurofibrille sono vera¬ 
mente i conduttori degli stimoli. 

Ma quali e quante differenze nel decorso, nel numero e nelle con¬ 
nessioni delle neurofibrille, noi troviamo, di vari organi nervosi a fun¬ 
zioni apparentemente molto simili ! Io stesso ebbi opportunità di dimo¬ 
strare recentemente che i limiti di variazione nella struttura di uno 
stesso organo, il ganglio sensitivo, sono molto ampi, anche confrontando 
specie fra loro vicinissime. I miei studi, condotti con indirizzo pretta¬ 
mente morfologico, che sarebbe fuor di luogo riferire qui, mi hanno per¬ 
messo di mettere in rapporto queste differenze nella struttura degli or¬ 
gani nervosi centrali con variazioni nella forma e nella costituzione dei 
segmenti del corpo; ma resta tuttavia a dimostrare, se il loro signifi¬ 
cato funzionale sia veramente quello che io in via puramente ipotetica 
ho loro attribuito: che la costituzione complessa di quelle cellule sia 
l’esponente morfologico di un numero maggiore di traccio materiali che 
gli stimoli sensitivi hanno lasciato nel loro citoplasma, le quali traccio 
avrebbero alla lor volta la loro’estrinsecazione in una più intensa energia 
funzionale. 

Se da un lato in questo diffìcile campo di studi i metodi di inda¬ 
gine morfologica non permettono sempre di giungere all’interpretazione 
del valore funzionale della struttura, non è men vero che l’indagine 
fisiologica dovrebbe prendere punto di partenza dai risultati dell’isto¬ 
logia. comparata. 















